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 چکیده
نمونه های بیوپسی  یکی از ژن های شایع در هلیکو باکتر پیلوری می باشد که معمولا برای تشخیص آلودگی افراد به از Mmlg مقدمه: 
 ANDدر نمونه  Mmlgمطالعه به بررسی میزان شیوع ژن  ، از این ژن به عنوان ژن هدف استفاده می شود. در این RCPروشمعده به 
 پرداخته شد. β1 -LIو  α-FNTهای مدفوعی و ارزیابی ارتباط آن با نوسانات سطح سرمی 
مثبت و منفی مراجعه کننده به آزمایشگاه های شهر  ASPHنمونه در دو گروه افراد با تست  94در این مطالعه از  مواد و روش ها:
استخراج و از روش مولکولی  ANDاز نمونه های مدفوع افراد  Mmlgهای خون و مدفوع دریافت شد. برای برسی حضور ژن ایلام، نمونه 
اندازه گیری و نتایج  استفاده شد و در ادامه سطح سرمی سیتوکاین های مورد نظر با استفاده از کیت های اختصاصی به روش الایزا RCP
 الیز قرار گرفت.به کمک آزمون های آماری، مورد آن
در نمونه های افراد با تست آنتی ژن  Mmlgپس از آنالیز داده های حاصل از تحقیق مشخص شد که فراوانی ژن  یافته های پژوهش:
در سرم خون رابطه معنی  β1 -LIو  α-FNTدرصد است و بین حضور این ژن در مدفوع و نوسانات سطح سرمی  36/4مدفوعی مثبت 
 ).P < 0/90داری وجود دارد (
با نوسانات هر یک از متغییر های  Mmlgبا توجه به داده های حاصل از تحقیق می توان گفت که حضور ژن  بحث و نتیجه گیری:
احتمال حضور ژن در مدفوع بالا می رود که این مهم  β1 -LIو  ASPHدر ارتباط بوده و با افزایش هر واحد  β1 -LIو  α-FNT، ASPH
 با فرم ویرولانس باکتری به روش های سرولوژی و مدفوعی را مطرح می سازد. پیش آگهی بیماری ها
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 مقدمه 
باکتر پیلوری گونه ای از شایع ترین موجودات  هلیکو
ذره بینی است که انسان ها را در بعد جهانی مبتلا به 
عفونت ساخته و بیش از نیمی از جمعیت جهان آلوده به 
ی با این باکتری هستند و در برخی از افراد آلودگ
بدخیمی هایی مانند آدنوکارسینوما و لنفومای معده و 
طی سالیان  ).2،6دیگر ناراحتی های معده همراه است (
اخیر مطالعات زیادی جهت بررسی مکانیسم های 
بیماری زایی و راه های تشخیص و درمان این باکتری 
به روش های سرولوژی و مولکولی صورت پذیرفته 
یکی از ژن های بیماری زا  Acavاست، به عنوان مثال 
است که دارای دو ناحیه باکتر پیلوری  هلیکوو شایع در 
لینگ و میانی می باشد و با ایجاد واکوئل  متغییر، سیگنا
در سلول های اپیتلیال میزبان ایجاد بیماری می کند 
باکتر  هلیکویکی دیگر از ژن های شایع در  ).9،3(
توسط  1442است، که در سال  Ceruژن پیلوری 
تغیییر نام یافت  Mmlgگودین و همکاران به ژن 
باز طول دارد و پروتینی  کیلو 2/9حدود  Mmlg). 9،2(
که  آمین موتاز را کد می کند گلوکوز به نام فسفو
 از ژن ).9،2( مستقیما در سنتز دیواره سلولی نقش دارد
باکتر  هلیکودر که یکی از ژن های شایع   Mmlg
 برای تشخیص و بررسی میزان است، معمولا پیلوری
 RCP، به روش مولکولی باکتر پیلوری  هلیکوشیوع 
که از حساسیت بالایی برخوردار است و در شرایط 
آلودگی کاربرد بالایی دارد، به عنوان ژن هدف استفاده 
استخراج شده از مدفوع  ANDاستفاده از  ).1می شود (
 هلیکوعفونت برای تشخیص آلودگی  RCPروش در 
دارنده های مدفوعی و  دلیل حضور بازبه باکتر پیلوری 
درصد  002تا  96تجزیه میکروارگانیسم در روده از 
). ولی از آن جایی که این روش غیر 4متغییر است (
نسبت به روش های تهاجمی ارجحیت  ،تهاجمی است
دارد و از طرفی تناسب و همراه بودن این روش با تست 
  باکتر پیلوری هلیکو علیههای آنتی ژن مدفوعی 
و اندازه گیری نوسانات سیتوکاین های  )ASPH(
مترشحه از سیستم ایمنی، میتواند چشم آنداز تشخیصی 
محققین و اطبا قرار می  مقابلا تهاجمی مفیدی ر غیر
و همکاران دریافتند که  اوکا یاما 2442در سال  دهد.
وک با القا ش باکتر پیلوری هلیکو التهاب ناشی از عفونت
اکسیداتیو توسط رادیکال های اکسیژن فعال و وادار 
و به دنبال  )SONi(کردن آنزیم نیتریک اکسید سنتتاز 
 ،α-FNTآن ترشح سیتوکاین های پیش التهابی نظیر 
). مرادی پور و 4همراه است ( 6 -LIو  β1 -LI
طی مطالعه ای که انجام دادند  9206همکاران در سال 
-FNTترشح سیتوکاین های گزارش کردند که افزایش 
در  ANRr s61در سرم به حضور ژن  β1 -LIو  α
مطالعات ژانگ و اوباشینو ). در 02مدفوع وابسته است (
که  دادندگزارش  ، 4006 و 9006 های سالدر طی 
در میزان  β1 -LIو  α-FNTژن سیتوکاین های 
باکتر پیلوری  هلیکوحساسیت و مقاومت به عفونت 
حال با توجه به ارتباط عفونت  ).22نقش مهمی دارد (
با میزان نوسانات سیتوکاین هایی باکتر پیلوری  هلیکو
، تحقیق حاضر بر مبنای β1 -LIو  α-FNTمانند 
باکتری با نوسانات  Mmlgارتباط بین فراوانی ژن 
در  β1 -LIو  α-FNTسطح سرمی سیتوکاین های 
 طراحی و انجام گردید.افراد دارای علائم گوارشی، 
 
 مواد و روش ها 
این پژوهش به صورت مورد  جمع آوری نمونه:
نفر از افراد مراجعه کننده به  94شاهدی بروی 
شهر ایلام انجام گرفت،  تشخیص طبی های آزمایشگاه
نفر از این افراد به عنوان گروه مورد با تست  69که 
باکتر پیلوری  مثبت آنتی ژن مدفوعی علیه هلیکو
عنوان گروه شاهد با تست منفی نفر به  69) و ASPH(
علاوه بر  به عنوان گروه شاهد انتخاب شدند. ASPH
مطالعه  گرافیک افراد مورد دریافت مشخصات دمو
شغل) در پرسشنامه  تحصیلات، سن، (مانند جنس،
پس از توضیح اهداف مطالعه و جلب رضایت  تنظیمی
، نمونه خون و مدفوع آن افراد جهت شرکت در مطالعه
زمایشات و مطالعات مورد نظر آو برای آنجام  افتها دری
لوژی دانشگاه علوم پزشکی شهر  به آزمایشگاه ایمونو
 ایلام منتقل گردید.
از تمام  ANDاستخراج  :RCPو  ANDاستخراج 
از  ANDنمونه های مدفوع با کمک کیت استخراج 
مدفوع شرکت سینا کلون انجام گرفت و نمونه های 
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در  از تغلیظ به روش اتانولپس  استخراج شده AND
برای بررسی حضور ژن  .نگهداری شد -06ºcفریز 
از روش استخراج شده  ANDدر نمونه های  Mmlg
های  پرایمر استفاده گردید و به همین منظور RCP
اختصاصی برای ژن مذکور به کمک نرم افزار 
که به شرح زیر  طراحی شد 9 نسخه LELLADI
 است:
 :Rو  GGATAGTGTAGCAGATAGG :F 
اساس این  بر CGAAATGTGGGATTGGTT
در محصول  Mmlgجفت پرایمر در صورت وجود ژن 
با کمک مارکر  966pb هایی با طول باند RCP
ترمو با استفاده از دستگاه  RCP شد. انجام شناسایی 
 با شرایط دمایی؛آلمان  اپندورفشرکت سایکلر ساخت 
که هر چرخه  93دقیقه و در ادامه  9به مدت  94ºc
 2به مدت  29ºcدقیقه،  2به مدت  94ºcچرخه شامل 
 02دقیقه  بود، و در پایان  2به مدت  61ºcدقیقه، 
هدف در حجم  AND. تکثیر شدانجام  61ºcدقیقه در 
 مستر از میکرو لیتر 62لیتر، شامل  میکرو 96نهایی 
 1 کشور فنلاند،  enoqilpmAمیکس آماده شرکت 
از میکرو لیتر  952  طیر استریل، آب دو بار تق میکرو لیتر
 3 ن و در پایا زروارد و ریوروهای ف هرکدام از پرایمر
های  ANDالگو یا همان  ANDاز  میکرو لیتر
 استخراج شده از نمونه های مدفوع بود که در میکرو
ریخته و پس از یک شیک  میلی لیتر 650تیوپ های 
. در شد سایکلر ، وارد دستگاه ترموxetroVکوتاه در 
، برای تعیین وجود ژن RCPمرحله آخر از پروسه 
الکتروفورز انجام گرفت؛ به  RCPدر محصول  Mmlg
درون  RCPاز محصول  میکرو لیتر 1این ترتیب که 
 efaS واجد رنگ  %2چاهک های ژل آگارز 
-EATغوطه ور در تانک الکتروفورز حاوی بافر niatS
یسیته با منتقل، و به مدت یک ساعت جریان الکتر X1
 ژل داک از ژل عبور داده شد. با کمک دستگاه 94ولتاژ 
و مورد  برداریعکس از ژل )  daRoiBشرکت (
 .)2(شکل  بررسی قرار گرفت
سرم تمام نمونه های خون دریافت شده از افراد : الایزا
مورد مطالعه جداسازی شد و با کمک کیت های 
میزان سطح سرمی  retsooBشرکت  اختصاصی
العمل  ، طبق دستورβ1-LIو  α-FNTین های سیتوکا
  اندازه گیری شد.کیت  خود
نتایج به دست آمده از مطالعه به کمک آزمون های 
، آزمون واریانس یک طرفه آماری کلوموگروف اسمیرنو،
کروس کال والیس و تست رگرسیون لجستیک  تست
 0/90(  مورد آنالیز قرار گرفت. SSPSتوسط نرم افزار 
 وان درجه معنی داری در نظر گرفته شد.به عن )P >
 
 
 مدفوعی  ANDاز  Mmlgژن  RCPجفت بازی حاصل از  222های  % حاوی باند1: تصویر ژل آگاروز 1شکل 
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 یافته های پژوهش
 ) .2سال مشاهده شد (جدول  69/3و گروه شاهد  69/9میانگین گروه سنی افراد در گروه مورد در این تحقیق 
 توصیفی افراد مورد مطالعه از نظر سن و جنس : بررسی1-جدول
 گروه مورد گروه شاهد متغییرها
 زن مرد زن مرد
 66 06 26 22 تعداد
 69/63 99/92 29/62 99/62 میانگین سنی
 22/3 25/5 میانگین سنی کلی گروه ها
 
از کار و انجام آنالیز داده های حاصل از مطالعه پایان  در
استخراج شده از مدفوع  ANDمجموع نمونه های 
آن  ASPHافراد مورد مطالعه در گروه شاهد که تست 
ها منفی  گزارش شده بود، هیچ کدام از لحاظ ژن 
مثبت نبودند. ولی در گروه مورد که تست  Mmlg
نمونه  06نمونه  69آن ها مثبت بود از  ASPH
 ANDدر نمونه های  Mmlgدارای ژن %) 36/4(
 .)6(جدول  مدفوعی بودند
 Mmlg: بررسی توصیفی افراد مورد مطالعه از نظر حضور ژن 2-جدول
 گروه مورد گروه شاهد ژن
 نفر 02 0 + Mmlg
 نفر 22 0 - Mmlg
  
از نظر میزان سطح سرمی سیتوکاین های مورد مطالعه 
بیشترین فراوانی افراد با میزان سطح سرمی سیتوکاین 
ونه هایی ، در نم4 lm/gpتر از نقطه برش بالا β1-LI
 مثبت بودند با میانگین  Mmlg ژن دیده شد که ازنظر
 ).3(جدول  02/96lm/gp
  Mmlg: بررسی توصیفی سطح سرمی سیتوکاین های مورد مطالعه از نظر حضور ژن 3-جدول
 گروه مورد گروه شاهد سطح سرمی سیتوکاین ها
 -Mmlg +Mmlg -Mmlg
 32/9 12/4 02/62 β1-LIمیانگین سرمی  lm/gP
 24/2 14/2 92/3 α-FNTمیانگین سرمی  lm/gP
 
مدفوعی  ANDدر نمونه های  Mmlgبین حضور ژن 
 < 0/90( نداشتو سن افراد رابطه معنی داری وجود 
های کمی  با متغییر Mmlg )، اما بین حضور ژنP
بود  رابطه معنی دار ASPHو  β1-LI،  α-FNT
چشم می  )؛ همان طور که در نگاه اولیه بهp > 0/90(
مدفوعی  ANDخورد در افرادی که دارای این ژن در 
از  تر بیش ها یک از این متغییر خود بودند میزان هر
 .)9(جدول  دمشاهده شسایر افراد مورد مطالعه 
 
  < .gis0/50 فرض معنی دار بودن باα-FNT و   β1-LI، ASPHهای  با متغییر Mmlgرابطه و میزان همبستگی ژن : 2-جدول
 < P0/50 یا 
 )B(pxE .giS fd dlaW .E.S B 
 6/204 0/100 2 22/990 0/023 2/630 ASpH a1 petS
 2/002 0/300 2 4/422 0/630 0/940 β-1LI
 2/900 0/090 2 2/363 0/900 0/900 α-FNT
 0/900 0/000 2 42/103 2/466 -9/396 tnatsnoC
 .ahplaFNT ,ateb1LI ,ASpH :1 pets no deretne )s(elbairaV .a
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 و نتیجه گیریبحث 
درصد  09بهداشت تقریباً جهانی سازمان  آمار بر اساس
 04های توسعه یافته و تقریباً  سالان در کشور بزرگ
های در حال توسعه آلوده  سالان در کشور درصد بزرگ
های در  در کشور .)62( باکتر پیلوری هستند به هلیکو
سالگی  92کان تا سن درصد کود 04تا  01حال توسعه، 
به این باکتری آلوده می شوند. زندگی در مناطق با سطح 
اقتصادی اجتماعی پایین نقش اولیه در انتقال این عفونت 
تست آنتی ژن مدفوعی مطالعات گذشته  در .)32( داردرا 
روش تشخیصی کم هزینه و سریع با  به عنوان یک
 یکوحساسیت و اختصاصیت بالا برای تشخیص عفونت هل
در  .)92-22( شد باکتر پیلوری در کودکان معرفی
از این تست تشخیصی غیر تهاجمی  نیزپژوهش حاضر 
رای تایید حضور عفونت باکتریایی در افراد دارای علائم ب
 حاصلبر اساس نتایج  گوارشی مراجعه کننده استفاده شد.
در این مطالعه مشخص شد که میانگین سنی افراد آلوده 
سال است ولی بین وجود ژن  69/3ری به این باکت
مشاهده و میزان سنی افراد رابطه معنی داری  Mmlg
مطابق با نتایج این تحقیق در مطالعات گذشته نیز  .نشد
سنین باکتر پیلوری  هلیکومیانگین سنی افراد آلوده به 
نتایج ). 12-42سال گزارش شده است (  02تا  09بین 
باکتر  هلیکو است شیوعبسیاری از مطالعات حاکی از آن 
 در. )26،06،12( درمردان بیشتر از زنان استپیلوری 
. )66،42( هم مشهود است مخالفمطالعاتی دیگر نتایج 
 هلیکوآلوده به  زن بیماران فراوانی ر،حاض پژوهش در
که در این نتایج  د.مرد بو بیماران از بیش باکتر پیلوری
باکتر  وهلیک Mmlgرابطه معنی داری بین حضور ژن 
پیلوری و جنسیت افراد مشاهده نشد. این تفاوت در نتایج 
گزارش شده، به عوامل مختلفی از قبیل تفاوت مطالعات 
در جامعه آماری، حجم نمونه، روش نمونه گیری و حتی 
ی  در مطالعه نوع رفتارهای فردی افراد و ... مرتبط باشد.
 با α-FNTو  β1-LIهای   حاضر سطح سرمی سیتوکاین
 (سن، جنس، تحصیلات، شغل و ... ) های فردی متغیر
داری نشان نداد، اما اختلاف میانگین  تفاوت آماری معنی
های ایمنی در گروه مورد و شاهد قابل توجه  این فاکتور
بود. هر چند که از نظر آماری بین جنسیت و این 
داری دیده نشد، اما میانگین  ها ارتباط معنی سیتوکاین
 بود.زنان تر از  بیش مرداندر  α-FNTو  β1-LI
های  اند که افزایش سیتوکاین گزارشات قبلی نشان داده
لوژیک بیماری  پیش التهابی ممکن است فرآیند پاتو
 باکتر پیلوری را تحت تأثیر قرار دهد عفونت هلیکو
تواند در شرایط التهاب مزمن پیدا  می α-FNT. )36،22(
یک  ،باکتر پیلوری هلیکو شود. نشان داده شده است که
 α-FNTالقاء کننده  که )piT( دالتونی کیلو 42پروتئین 
 ANDکه توسط فعالیت اتصال به  ،کند  ترشح می است
 در معده شود α-FNTمی تواند باعث افزایش بیان ژن 
با اندازه گیری سطح سرمی در این تحقیق نیز ). 96(
مطالعه  ددر افراد مور β1 -LI و α-FNTسیتوکاین های 
مشخص شد که میزان ترشح این سیتوکاین ها در افراد 
بت به افراد منفی از نظر حضور ژن نس Mmlgداری ژن 
گیری داشته که  افزایش چشم ،مدفوعی ANDدر نمونه 
) در تحریک Mmlgاین موضوع بر اهمیت نقش این ژن (
ی که سطح در ا  در مطالعه سیستم ایمنی دلالت دارد.
در بیماران مبتلا  α-FNTو  2لوکین  رگردش سرمی اینت
تفاوت آماری انجام شد باکتر پیلوری  به عفونت هلیکو
با سن و جنس در  α-FNTمعنی داری در سطح سرمی 
که با  باکتر پیلوری مثبت و منفی دیده نشد گروه هلیکو
ی  مطالعهنتایج  .)96( ی ما مطابقت دارد نتایج مطالعه
باکتر  (هلیکوه این پاتوژن نشان داد ک 9442فان در سال 
 α-FNTهیچ تغیر قابل توجهی در سطح سرمی پیلوری) 
های حاصل از   در حالی که داده .)26،96(کند ایجاد نمی
  نشان از افزایش سطح سرمی سیتوکایناین پژوهش 
باکتر  در افراد آلوده به هلیکو α-FNTو  β1-LIهای 
توسط  2206گر که در سال یه ی دپیلوری دارد، در مطالع
نیز متوسط این دو سیتوکاین در گروه  عبداللهی انجام شد
تر  باکتر پیلوری به طور قابل توجهی بالا آلوده به هلیکو
با توجه به اطلاعات گفته   .)16،96( از افراد غیر آلوده بود
 α-FNTو  β1-LIشده در خصوص سیتوکاین های 
 ASPHانتظار این است که در افراد با سطح بالای پاسخ 
ها یا  توکاینبه خصوص در شرایط مزمن میزان این سی
چنین فراوانی افراد با سطح بالای  میانگین آن دو و هم
تر از گروه شاهد  در گروه مورد بیش α-FNTو  β1-LI
حاضر قابل در تحقیق  مورداین می توان گفت که باشد و 
ها در گروه  است، چرا که میانگین این سیتوکاینمشاهده 
برابر این میانگین در گروه  تا دو د حدوداً یک و نیممور
شاهد است. البته اشاره به این نکته نیز مفید است که 
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نیاکوتیس نیا حطس شیازفا  نینس رد اه62  ات90  لاس
تسا هدیدرگ هدهاشم. زراب یاه هتفای رگید زا  قیقحت نیا
 جیاتن نیب طابترا دوجوPCR  یعوفدم نژglmM  اب
رییغتم  یاهTNF-α، IL- 1β  نومزآ وHPSA  هک تسا
،صیخشت رد ینیلاب رابتعا رظن زا یاراد  ییلااب تیمها
 نژ روضح لامتحا هک دهد یم ناشن و تساglmM  رد
 نومزآ زا دحاو ره شیازفا اب عوفدمHPSA  نازیم هب4/6 
 نیاکوتیس زا دحاو ره شیازفا اب و رباربIL- 1β  مرس رد
 هب هدولآ دارفا نوخH. Pylori  نازیم هب2/2  ربارب
 یارب هک تسا رکذ هب مزلا هتبلا ،دنک یم ادیپ شیازفا
شیب تاعلاطم هب عوضوم نیا تابثا  و یرامآ مجح اب رت
شیب یاه هنومن  ینامز یاه هزاب رد رت هدرتسگ و رت
 ینلاوط.تسا زاین  نایاپ رد یم هلصاح جیاتن هب هجوت اب
 نومزآ تاناسون نازیم هک تفگ ناوتHPSA ، TNF- و
IL-1ß یگدولآ دوجو هب وکیله یرولیپ رتکاب  نژ روضح و
glmM  نژ یتنآ هب خساپ نازیم شیازفا اب و هدوب هتسباو
( یعوفدمHPSA و )IL-1ß  نژ روضح لامتحاglmM 
 یهگآ شیپ هلئسم نیا هک دبای یم شیازفا عوفدم رد
 یسررب شور اب ار یرتکاب سنلاوریو مرف اب یرامیب
رطم یعوفدم.دزاس یم ح مه  هک دوش یم داهنشیپ نینچ
هدنیآ رد،  رد فلتخم یاه نیاکوتیس نژ نایب یسررب
 نژ روضحglmM  وکیله شیب یرولیپ رتکاب رت  دروم
.دریگ رارق  هجوت و هعلاطم 
 
یرازگساپس 
 یراکمه زا هلیسونیدبصهنامیم لنسرپ مرتحم  هاگشیامزآ
انیس نبا ملایا ناتسرهش و رکشت ینادردق  یم.دوش 
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 Abstract 
 
Introduction: One of the most common 
genes in Helicobacter pylori is glmM 
which is usually used for identification of 
infection with the bacterium within gastric 
biopsy specimens by PCR, as a target gene. 
The aim of this study was to examine the 
prevalence rate of glmM gene in DNA 
samples of stool and evaluate its 
relationship with the fluctuations of serum 
levels of TNF-α and IL- 1β. 
 
Materials & methods: In this study, blood 
and stool samples were collected from 82 
subjects in two groups with positive and 
negative HPSA test referred to laboratories 
of Ilam, Iran. PCR was used to investigate 
the presence of glmM gene in DNA 
extracted from stool samples, and then 
serum levels of studied cytokines were 
measured using specific kits by ELISA, and 
the results were analyzed using statistical 
tests. 
 
Findings: Analysis of data obtained from 
the study showed that the frequency of 
glmM gene in the sample of cases with 
positive HPSA was 23.8%, and there was a 
significant relationship between the 
presence of this gene in stool and 
fluctuations in serum levels of TNF-α and 
IL- 1β (P <0.05). 
 
Disussion & conclusion: According to 
data, it can be said that the presence of 
glmM gene was associated with 
fluctuations in any of the variables of 
HPSA, TNF-α and IL- 1β and the possible 
presence of the gene in the stool raises with 
increase in each unit of HPSA and IL- 1β, 
which in turn raises the prognosis of 
diseases with a virulence form of bacteria 
by both serology and stool methods. 
  
Keywords: Helicobacter pylori, glmM, 
TNF-α, IL- 1β, HPSA 
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